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жались на 44% (р<0,01) и 47% (р<0,01), время пла-
вания – на 84% (р<0,01). Повреждение СОЖ было 
большим (р<0,01). По отношению к стрессирован-
ным эутиреоидным животным в стадию истоще-
ния у гипотиреоидных крыс в этот период относи-
тельная масса стресс-сенситивных органов была 
меньшей: ОМН – на 123% (р<0,01), ОМС – на 16%, 
ОМТ и время плавания – на 17% (р<0,01). ТП и 
МП были большими (р<0,05), как и ИП (в 1,6 раза). 
Гибель животных была в 2 раза выше (р<0,05). 
 
Выводы. 
 Экспериментальный гипотиреоз нарушает 
«технологию» адаптации организма к стрессу: уст-
раняет реакцию гипоталамо-гипофизарно-
надпочечниковой системы, определяет большие 
снижение ОМТ и ОМС, физической выносливо-
сти и повреждение СОЖ в стадию тревоги; факти-
чески устраняет стадию резистентности и прово-
цирует наибольшие падение резистентности и ги-
бель животных в стадию истощения стресс-
реакции. 
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Зубарева И.В., Беренштейн Т.Ф., Железняк Н.В.  
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Актуальность. Toll-подобные рецепторы (TLR) 
- филогенетически древнее семейство молекул, 
распознающих консервативные молекулярные об-
разы патогенов (МОП). В этом качестве они абсо-
лютно необходимы для определения стратегий 
защиты организма-хозяина от патогенных микро-
организмов. Кроме того, TLR играют важную роль 
в поддержании тканевого гомеостаза, участвуют в 
активации макрофагов, могут распознавать эндо-
генные лиганды, появляющиеся в результате по-
вреждения тканей, индуцируют активацию врож-
денного и адаптивного иммунитета.  
Цель. Расширить знания о структуре TLR как 
важном компоненте системы врожденного имму-
нитета и их роли в патогенезе некоторых инфек-
ционных и неинфекционных заболеваний.  
Материал и методы. Материал – учебный, ме-
тод – описательный. 
Результаты и обсуждение. Известные в на-
стоящее время TLR-1, TLR-2, TLR4, TLR-6 и TLR-
10 участвуют в распознавании липидов, TLR-5 и 
TLR-11 распознают белки, a TLR-3, TLR-7, TLR-8 и 
TLR-9 - нуклеиновые кислоты, хотя существуют и 
исключения из этой общей тенденции. Из мик-
робных лигандов TLR лучше всего охарактеризо-
ваны липополисахариды грамотрицательных бак-
терий (TLR-4), бактериальные липопротеины, тей-
хоевые кислоты, грибковый зимозан (TLR-1, TLR-2 
и TLR-6), бактериальный флагеллин (TLR-5), бак-
териальная ДНК (TLR-9), двухцепочечная РНК 
(TLR-3) и одноцепочечная РНК (TLR-7, TLR-8) [1]. 
  Активировать TLR способны факторы не-
микробного происхождения. К ним относятся раз-
личные эндогенные соединения макроорганизма, 
высвобождающиеся при повреждении клеток 
(белки теплового шока, фибронектин, дефензины 
и др.) и искусственные лиганды, такие как химиче-
ски синтезированные или природные вещества, 
применяемые в фармакологии .  
TLR локализуются в различных частях клетки, 
что определяется, химической природой распо-
знаваемых лигандов. Обычно TLR, распознающие 
белки и липиды, находятся на плазматической 
мембране, в то время как TLR, распознающие нук-
леиновые кислоты, локализованы в эндосомах. 
После связывания лиганда TLR образуют гомо- и 
гетеродимеры и передают сигнал внутрь клетки.
   
TLR индуцируют активацию специфических 
генов, экспрессию которых контролируют меха-
низмы, обеспечивающие деструкцию внедряю-
щихся патогенов. В результате активации через 
TLR возникает широкий спектр биологических 
реакций – от индукции синтеза провоспалитель-
ных цитокинов и интерферонов (обеспечивающих 
реализацию реакций врожденного иммунитета) до 
экспрессии костимулирующих молекул, которые 
способствуют активации Т-лимфоцитов и стиму-
лируют развитие адаптивного иммунного ответа. 
Широкий спектр лигандов TLR и представлен-
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ность этих рецепторов на многих клетках способ-
ствуют вовлечению TLR в патогенез многих забо-
леваний. Дефекты в системе TLR, такие как нару-
шения распознавания лигандов, экспрессии TLR, 
трансдукции сигнала, выработки эффекторных 
молекул, а также полиморфизм генов TLR могут 
приводить к развитию тяжелых инфекционных 
заболеваний (сепсис, менингит), аутоиммунных 
процессов, атеросклероза, аллергопатологии .  
 Количество выявленных связей различных па-
тологий с нарушениями в системе TLR, увеличива-
ется.  
Так, в коже больных псориазом обнаружена 
повышенаая экспрессия TLR2 и TLR4 на клетках 
эпидермиса, эндотелиальных клетках кровеносных 
сосудов, на макрофагах и гистиоцитах, распола-
гающихся в воспалительном инфильтрате. Клини-
ческие проявления воспаления свидетельствуют о 
наличии активированного состояния клеток эпи-
дермиса и дермы и могут быть обусловлены уча-
стием TLR. 
Изучена роль TLR1,2,6 в слизистой цервикаль-
ного канала здоровых небеременных, здоровых 
беременных и беременных с урогенитальной ин-
фекцией. Установлено, что супрессия адаптивного 
иммунитета во время беременности компенсиру-
ется активацией факторов врожденного иммуни-
тета, осуществляющих противомикробную защиту 
матери и плода. При этом увеличивается экспрес-
сия клетками слизистой TLR, которые взаимодей-
ствуют с МОП и активируют выработку провоспа-
лительных цитокинов и хемокинов. Значительное 
изменение показателей TLR в клетках слизистой 
цервикального канала может служить прогности-
ческим критерием развития внутриутробной ин-
фекции и показанием к использованию специаль-
ной терапии. 
Выявлено снижение уровня TLR2 у больных 
хроническим бактериальным простатитом при 
отсутствии достоверных изменений TLR4.  
Изучена экспрессия TLR2 и TLR4 как критерия 
реконвалесценции и прогноза при урогенитальном 
хламидиозе. Уровень TLR2 и TLR4 может служить 
критерием оценки выраженности хламидийной 
инфекции и наличия воспалительного процесса у 
больных. 
Исследуется роль TLR в патогенезе атероскле-
роза. При взаимодействия TLR с их экзогенными и 
эндогенными лигандами происходит альтерация, 
активация и пролиферация клеток эндотелия и 
гладких мышц, активация макрофагов интимы 
артерий и их превращения в пенистые клетки, ак-
тивация и пролиферация соединительнотканных 
элементов. Эти реакции ведут к формированию 
атеросклеротических бляшек, а повторяющиеся 
поступления в кровоток экзогенных лигандов TLR 
и активный выброс в кровоток при стрессовых 
состояниях эндогенных лигандов TLR способст-
вуют прогрессированию атеросклероза [2]. 
 Повышенная выработка ФНОα, индуци-
рованная лигандами TLR1/2 и TLR4 выявлена у 
больных с острым инфарктом миокарда и острым 
панкреатитом [3]. 
 Активация врожденного иммунитета, уси-
ление экспрессии TLR влечет за собой множество 
других патофизиологических последствий. 
Выводы.  
Определение экспрессии TLR и их функцио-
нальной активности является одним из этапов в 
изучении системы TLR у человека. Необходимы 
адекватные и надежные методы оценки компонен-
тов системы TLR, которые могут быть воспроизве-
дены в условиях стандартной клинической лабора-
тории. Это позволит оценить их роль в патогенезе 
широкого круга заболеваний. 
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